








































 輪.文内  容.・要
旨
緒 o
 BCq予防接種法は・こ嵌.まで最初の経口投■与法から皮内接種法,皮下接種法,腋窩内義種法,
 話≦皮接緬法ジ1経鼻法,塗抹1弦1,貼野倖ゴ去至聖が・行われた。我がとi丑でにt法制に上り皮内接種1≧1ξが用いら
 れて鮎㌻が・盛種局所の諏1作用から経皮接種法に改.旺する動きがある。しかるに経皮接種法につ
 レ・ては,その接種方属免疫舜腺の出現等κつし(て詳細に研究されてい濠い。著者は,これを検
 討すろために副作用の少い経11・浸.与法も含めて次の様た実験を行った。
 実験方法及び結果
 1経口投与法A動物実験2aO粥/㏄のBeGワクチンをゾンデを用いて海擾に経
 口投与した。投・厚されンセBGαは海蟻♂)胃や廻盲部に・i7～20日後も尚生存していた。臓器で
 はヨブニして腹音信リンノく傍1内`(兎出さ:}し,月卑,∫f干,月南には見出しぞ專;なかつフ㌔ッ反応1寸皮内ぎ妾年重よ
 り2～5週遅れて発現し且つ弱かった'、経口投与後ッ反応は陰性でもBCGTe8七(BOG死
 i壁織4糊を腹壁皮内に注射し,7日後判憲硬結4澱以上を陽性とした)は陽性で且つ強毒人型菌
 臼.O・一撃に対する感染防禦能が賦■与されてい島投与後50週でもBGαTe8tは陽性で且つ
 感染防禦能が認められた。B人体投■与成績経口投一与5ヶ月談のッ反応陽転≧翁ま,乳助舟1肥
 了'!鍛与で40多,生後7日の新生卿飽。解級び2e醒縦隊では夫々,4臼,擁,5α臼%
 であった。又,副作用は全く認められたかった。H経皮接種法A動物実験海繧の管針
 蟄接種(大腿外剣部剃毛後,BOα80僻/CC生食液懸濁液5滴を塗ウ,径可8皿魏の円筒にr翻
 凸出の残注射針20本を、畏・えた畳針で2押した)では,BCαが局所リンパ節から多数培養され
 たが,脾,肝,肺からは少数しか培養されなかった。ツ反応は2週後に陽転し{2週まで漸増した、
 又,感染防禦力は対照に比し明らかに存在していた。B人体接種成績園児及ぴ学童に管針法
 (1円筒1#〃て16針又1ぜ9針を・うえたもσ)・で・初接種レこ`才4掴1,再接種には2手甲,イ旦し9金r誇では初・
 再接種共2押,BCαは89刀』9/CC{・・211:ll),Ro6駅1七ha■法(Ro3e}1七haユ(li8cにて
 寿押,BGG・は8G解/㏄を4滴),集中乱刺法(種痘針にて50刺。Be蛍ぱ80昭/㏄を1
 滴)の5種の経皮接種法と対照に皮内接種法を行い,次の結果を得た。3ヶ月後の局所反応は皮
 内法が最も強ぐ,Ro8ea七ha1法,管針法,集中乱刺法の順であった。5ケ月後のッ反応陽転
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 毒は,管針法8三1%て最も良く,皮内法82面蒐華中乱刺法4a7蒐Ro8e臨11a■法
 4届%であった.格好醐では針鯛隔が2剛臆のて,'一1阻風趣の三胎赫られた・斜'
 の間隔を4～5π1瓢⊂した9本管倒では,反応の融合はみられなかった。9本管針による成績は・
 学童では84.1%,、幼児はg5%前後の高い陽転牽であった。田自働皮下噴射器(Hy・一
 jg七七〇τ)匠よるBCα接種,最近,種々のワクチンの予防接種に.使用ざれ出した米国製自働
 皮顧射注射鰍1{y」e七七。r)カ{B⑳接轍二趣一るか勘かを検討した・この暑題は80気
 圧に高めた油圧によリピス.トンを暁闇的に押して,小孔から液を噴射させて皮下`て圧入するもの
 である.A動物実、験聾/㏄のワクヲツ。.2㏄(踊初を海撰の大 既1}躍町je耽。「
 にて接種し,皮下注射と比較した。ツ反応は皮下注身猛りHyje七torの方が陽転期が早ぐ・発
 赤も大きかった。接種後局所リソバ節から多数の菌が暗養されたが内臓からは少数の菌しか認められず・
 皮下接樺と差がなかつ九攻撃感染に対する感染防禦力も皮下纏藪と同様であった。B人体搬鍼績学
 童及び園児に皮内法(現行の方法BOGO.05噂接種)・管針法(9本管針にて2押・Be(}は80擢9/㏄を
 2滴),Hyj.ett。r鳳る1雛(B。岨・、1即/㏄5%ブド蠣液離職とし・鮮泣蹄
 癒151で濾過し,その0.1CCを接種)を行い比較した。i週,'1ケ月,6ケ月後に局所をみた
 携皮内法がユ跳強く,管鍼,Hy」et七。rの順であった・6ケ月後のツ反応陽騨は・学童
 で皮内法面.8%,管針法60、5%,Hyjet七。r5G.0%,1翫ではHy」ett。r6a6%で
 あった。理長期室温保存乾燥Bσαワクチンによる接種BGG経皮接種の方法に検討を加え
 た瓜保存乾燥BGGワクチンがこの目的に使吊し得るかどうかをみるために実験を行った。即
 ち,15年室温保存乾燥Beσワクチンの生菌数を検査すると生菌は尚存在し,15年間で生菌
 数の減少は1桁か2桁てあった。ヌ.,15年室温保存BG(}はSau.tOa培養及び凍結乾燥に対
 する抵抗性が現在のBC⊂iと低とんど差がなかった。瀬頭に接種するとツ反応は現在のBσGよ
 りや㌧良ぐ,免疫試験の結果も良好で経皮接種に使用し得ると思われる。
 総括並びに考按
 経口投写法は副作用は全く珪く,..苦痛を伴わない投与法であるが・ツ反応陽転塗からみると繰
 返し投、与するのでない限夢,広く実用的な方法ではなレ㌔経皮接種法の中では管針法が局所変1ヒ
 が軽微でしかもツ反応陽転率は皮内接種法に匹.敵する優れた接種法である。Hyje枕Orによる接
 種は,ッ反応陽転率は他の接種法に劣ったが,HyjettOrに使用したBeσの生菌数が少なかっ
 たことも影響していると思われた。接種するワク'チン濃度を適当にすれば・馬所変化が麗ぐ・.し
 かもッ反応陽転峯も高く出来,時間的に'も早い(1時間1000人接種は可能)が,'器≠隻1が高価てあろこ
 と,小人数の接種にはワクチンの無駄が多い等の欠点があ嵩凍結乾燥BOαワクチンが室温保
 存で15年間も性質が変らず,生菌を保持していたことから経皮接種に使用し得ると思惟された。
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 審査結果の要旨
巳
 BCα予防接種法は,我が国で庶法制によ匂皮内接種法が用いられてきたが,接種局所の副作用
 から経皮接種法に改IEすφ動きがある。しかるに経皮接種法についてば・その接種方法・免疫効果
 の1悲現等について詳細に研究されていない。著者は,これを検討する}乏め1て碍lf'F用のi少なh経口投
 与法も含めて.実、験を行った。
 経口投〔手で海痩に200即投一与後,ツ反応は皮内接種より2～5週遅れて発現し且つ弱かったが・
 BoeTes'じは陽性で門.つ強毒,メ、型菌9.01即に対する感染防禦能が賦与されていた。人体投与
 成績でも投与菊量に関係し,生後7日の新生児に200凋投与でツ反応陽転率は5α0%で抵かつ
 たが,副1乍用は全く認められなかった。
 これに対し,経皮接種法では海損に管針法接種を行ウとツ反応は2週後に陽転し12週迄漸増し,
 感染防禦力は対照に.渡し明らかに存在していた。又,著者は園児及び学童に管針法〔円筒中に16
 針又は9針をうえたもので,初接種には4荊」,再接種には2押,但し9針管では初・再接種共2押,
 BGG涛ま8G万峰/C(二を2滴〕とRosen℃互a'1法,.∫農中古し刺1去のろ善重¢)経皮.二1妾季政1去と窪寸貝蛋に皮.内接i
 種法を行い,5ケ月後のツ反応陽転峯は,管針法85.1鯵,皮内法82.0妬,集中乱刺法48.7鶴
 ROsgnthaユ法476%で泰多,局所切応は皮内法が最もつよかった。
 文,自動皮下噴射鵠〔Hy-je'帥or)を用い,動物実験を行い・BOαの人体接種を行った。他
 方,長期室温保存乾燥BGGワクチンほ,経皮接種に使用し得ると観察した。
 すなわち,最近法ill…∬ヒされ}セ耳経皮イ妾種法〔ε)入体接孝孫1基礎実験として極めて価値ある研究で、学位
 を授一転するに蜥すると認める。
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